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64) COMPOSITION DIETETIQUE ABSORBABLE SUSCEPTIBLE D'AMELIORER L'EQUILIBRE BIOLOGIQUE DE 
^ LA FLORE DU TRACTUS INTESTINAL. 

(st) Composition dietetique absorbable susceptible d'ame- 
ifelfer r6quilibre biologique de la flora du tractus intestinal 
de I'homme et des mammiferes, caracterisee en ce qu'elle 
est constituee par une preparation d6shydrat6e renfermant 
des bacterles propionlques et des bacteries bifides en 
quantit6 d'au moins 10" ceilules/g et de preference de Por- 
drede10'**a10*'cellules/g. 
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La pre sente invention conceme une composition di§- 
t§tique absorbable siisceptible d' ameliorer I'equilibre biologi- 
gue de la f lore du tractus intestinal de I'hoinme et des 
mammif Sres . ' . 

II, est bien connu que le contenu du^ tube digestif 
humain, qui correspond approximativement a 1 a 1,5 kg de matiS- 
res alimentaires en cours de trans fonnat ion digestive, renferme 
une itnportante population de micro-organismes pouvant etre eva- 
luee a environ 10 cellules/g dans le colon. 

Cette population est repartie en diff§rents groupes 
bacteriens dont certains sont inoffensifs ou bSnSfiques, tandis 
que d'autres, en particulier des coliformes et des putrifiants 
conduisent a la production de, substances ;toxiques et influen- 
cent nSgativement la sante. 

Or, et notainment depuis le debut du vingtieme sid- 
cle,, differents travavix qnt tente de montrer que la presence 
d'une population itt^ortante de bacteries lactiques limite tres 
fortement le dSveloppetnent des espdces putr6fiantes et par 
suite la production de ces matieres toxiques . 

II a done tout naturelletnent ete propose 
d' introduire dans I'organisme une population in5>ortante de ces 
bactSries, soit par le biais d'une alimentation particuliSre, 
soit par 1' ingestion directe de . ces- cellules microbiennes ; 
parmi la flpre lactique : possible, on a notamment: conseillS 
1' absorption des bact§ries suivantes mentionnSes . a titre 
d'exemple non limitatif Lactobacillus bulgraricus, Lactobacillus 
acidophilus ou encore S'treptococus faecium. 

Cette administration n'a, toutefois, pas permis 
d'aboutir aux resultats escomptes compte tenu, d'une part, du 
fait que la population microbienne du tractus intestinal cons- 
titue une masse dont I'equilibre ne peut que dif f icilement etre 
modifie radical ement et durablement - et , d' autre part,, .que I'on 
a pu etablir que la cons ommat ion de bact4ries lactiques n' a que 
peu d'inf luence sur la flore putride qui provoque les malaises 
et. desagrements . connus . 

Plus r§cemment, Cest-S-dire durant . la decennie 
1970/1980, on- a egalement propose d' introduire dans 1' alimenta- 
tion humaine des espdces non lactiques du type bifide qui, 
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comme oh I'a d§niontr§> soht susceptibles de- presenter un inte- 
ret pour la santei De tels ferment s peuvent St re consoiranes soit 
par le biais de desserts lactesou autres pfoduits laitiers 
fermentes pour partie par une flore bifide soit at ravers 
1' ingestion directe de cellules vivahtes- conditionnees a cet 
effet:. . ^ . V : ■ 

Une telle introduction s'est cepehdant r6vgl6e de- 
cevsuitie a 1' usage, cdmpte tenu eri particulier 'du fait' que les 
bacteries bif ides exogehes ne reussissent qiie dif f icilement S 
s' implanter durablement dans I 'intestin humain, notammeht chez 
des sujets pour aesquels l'§quilibre intestinal' n'est pas des 
Ttieilleurs. - • ~ ■ • ' 

Partant de ces' connaissances d'ordre general, 
I'idee a la base de 1' invention a consiste a chercher uh moyen 

-,i 

permettantd' augment er la. population bifide 1 

Ce faisant,^ on a ete amerie' ^ prendre en considSra- 
t-ibn les travaux du Professeur Henri Barrens de Lille qui a pu 
etablir que I'aeide:. propioniqiie est un ^element ^ selectif et 
electif specifique de la flore bifide. • ^ • 

Or, il est connxi que cet acide organique est I'un 
des produits resultant de la fermentation nptairment du lactate 
par uh type particulier de bacteries, les bacteries propionic 
ques - qui, bien que n' appartenant pais - au' groupe des bactSries 
lactiqiies, sont nSanmoins "presentes eh alimentation humaine de- 
puis des si^cles, vu en particulier que 'ce soht elles qui per- 
mettent 1' obtention des trous lors de la -fabrication du fromage 
denomme « Emmental *» : eh effet, en fin d'affinage/ ces froma- 
ges renferment environ 10 cellules/g de bacterxes propionx- 
ques-': ....... 

II est a noter, qu'outre I'acide propionique, la 
fermentation des bacteries propidniqiies produit ehtre- autre de 
I'acide acetique et du* dibxyde de carbone . ' ' v . 

Paran&l'ement a ces travaux,- on a pu etablir con- 
■ formement a la' publication TSUTOMU^ 'kaNEKO, 'HIRbiEiARU MORI, 
MEGUMI IWATA and SACHIKI MEGURO « Growth stimulator for 
Bifidobacteria Produced by PropioniJbacteriun? freudenreichii and 
Several Intestinal Bacteria 1994' J; " Dairy Sci 77:393-404, 
d'une part que des bacteries propioniques, et notamihent des 
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bacteries du type. Prop ionibacteri urn freundenrexchli peuvent 
produire un . f acteur :de ..croissance • des bacteries bifides et, 
d' autre parj:, - que les -acides gras a chaine courte et en 
particulier I'acide propionigue ont une. action, inhibitrice tres 
important e sur la croissance de noinbreuses. bacteries 
intestinales indesirables mais stimulent la- croissance des 
bacteries bifides. 

II a .egalement dej^ ete propose, conf ormenient au 
document JP-A-07 227 207, d'ajouter des bacteries propioniques 
a des denr§es . alimentaires notamment a du lait f ermente 
renfermant .des bactSries bifides dans le but d'augmenter la 
survie de ces bact§ries. : 

. .11 est, en outre, a not er que I'qn connait, par le 
document US-A-4 806 368, un comprimi . dietetique a base de 
fibres alimentaires, e^ particulier de fibres de poirane: pouvant 
renf ermer des ^ bacteries bifides et, en outre, une quant ite 
moindre de . bacteries propioniques ^ agissant en tant c[u' agent 
antif ongique . . ^- . 

; Partant- de . ces connaissances prealables , -on a eu 
l'id§e, conform^ment a 1' invention, de tenter de faire 
consommer directement, et en grande quantite, des ferments 
bifides et propioniques associ§s . dans. - le cadre d'une 
presentation dosee .et-.pr§te k etre ^ingeree facilement . 

Or,, on .s/,est rendu compte- qu/ une telle-^ - absorption 
s'avere en tout . point . ben§fique et permet en particulier de 
reduire de fagon significative les manifestations n^fastes 
habituelles des germes putrides, ce alors meme que I'on aurait 
pu ^s'attendre a I'effet inverse, compte tenu de 1' important 
. degagement de . dioxyde de carbone consecutif a la fermentation 
propionique, comme 1 ' atteste. le s role de ces f erments dans 
I' ouverture de^s f romages . 

• — . LMnvention a, par suite, pour objet une composi- 

tion ciietetique absorbable susceptible d'ameliorer I'equilibre 
biologique de la flore du tractus intestinal de irhomme.et des 
mammiferes, caracteris^e en ce qu' elle.. est constitute par une 
preparation d§shydrat§e renfermant des bactiries propionicjues 
et des bacteries bifides en quantite d'au moins 10^ . cellules/g 
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et de pref§rence de 'I'ordre de 10'''^ a ' 10^* cellules/g> ce qui 
signifie qu'elle est tres* concentree enbacteries^ 

Ces bacteries sont-, dans le cas general/ des bacte- 
ries vivantes, mais peuvent egalement- etr^ tuees; a la condi- 
tion que I'on ait pris soin de ne pas detruire leui: capital 
enzymat ique . • ' . . ^ - 

Ces bacteries sont, de preference/' reparties en 80 
a- 99 % de bacteries propioniques et— 20 1 % de bacteries bifi- 
des.. ■ . • ' ' ' . ^ - • - . 

La composition cohforme i'inveiitiori rehf erme done 
• avantageusement en moyenne dix fois plus de bacteries propioni- 
ques que de bacteries bifides. : - 

> ' ' - ' Les bacteries bifides mises en- oeuvxe appartien- 
nent, en regie generale, a I'espece Bifidobacteriujn et sont, de 
preference, choisies j)armi - les^ souches B.bifidum, B.lohgum, 
B.adolescentis, B.hreve, B,infantis et B.pseudoldhffuxny 

Les bacteries propioniques appartienneht, quant Sl 
elles en regie gen§rale, aux espSces Propionifaactisriiuin Treuden- 
reichii- ow Pfopdohdhacterium shetmanli ou- PropioniJbacterium 
thoenii ou Propionibacterium jenseni-i ou Propionibacterium ' aci- 
'diprdplonici. ' 

* - Ces bacteries peuvent etre mises en oeuvre en sou- 

che pure, ou de -preference, en melange de souches ; dans le cas 
des -babteries propioniques, il est avantageux d'associer simul- 
tanement des souches f ortement • autolytiques et de^ souches peu 
iutolytiques . ' ' ^. . ' , . . . .r ; 

L' invention se • rapporte' §galement S T' utilisation 

d''une preparation d§shydratee renfermant des bacteries propio- 

9 

-niques en quantited'au moins 10 cellules/g de pr§f6rence de 
I'ordre de 10*^° S 10^^ cellules/g pour 1' ob tent ion d'une compo- 
sition dietetique absorbable- - susceptible d'ameliorer 
I'equilibre biologique' de la flore du tractus intestinal de 

- I'homme et des* mammi feres et en particulier d'augmenter- la po- 
pulation bifide. '* - 

II est a rioter que cette population- bifide peut 
provenir soit de bacteries endogehes' soit de bacteries exogenes 
aj'outees a la preparation. ' ' 
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Cette composition se presents, de pr§f6rence, sous 
forme de fractions individuelles d' environ 100 tng a 1 de 
preference 200 a 500 mg renfermant la dose de bactiries devant 
etre eibsorbee quotidiennement . 

Ces fractions peuvent etre ingerees directement ou 
etre prealablement diluees dans un liquide ; elles peuvent etre 
conditionnees . sous toute forme permettant de faciliter 
1 ' absorption. : comprimes, sachets de poudre granulee ou non, 

On a verifie que de telles preparations deshydra- 
t§es concentrSes de bacteries propioniques conservees detax an- 
n^es a +4^C voient leur concentration baisser de moins de 
un Log . 

L' experience a prouvS que des gelules gastroresis- 

tantes ou non correspondent ^ un type de conditionnement parti- 

culierement avantagexix* 

Selon une autre caracteristique de 1' invention, 

9 

chaque fraction individuelle renferme au moins 10 bacteries et 
de preference de I'ordre de 10^° a. 10^^ bacteries. 

9 

II est §L noter qu'en degS. du seuil de 10 bacte- 
ries, I'effet est aleatoire, ce qui est, selon toute probabili- 
ty, cons6cutif au fait cpie les bacteries se trouvent alors 
detruites par. I'acidite stomacale. ou ,par les sels biliaires 
avant leur arriv§e dans le colon, 

Selon 1' invention, il est. done propose de faire ab- 
sorber quotidiennement par 1' etre humain, a titre de complement 
alimentaire, une dose de bacteries propioniques correspondant 
environ au millieme de la flore totale du tube digestif (qui 

14 

represent e environ 10 unites) ce qui correspond ^ une quanti- 
ty nettement superieure a celle proposee auparayant pour des 
bacteries de type autre. 

On a pu verifier qu'une telle administration con- 
forme a I'inviention est denuee de . tout effet nefaste et en- 
traine, outre les avantages susmentioiines : 

- une diminution notable de 1' emission de gaz malodorants typi- 
ques des putrefiants, 

- une modification de la couleur et .de I'odeur des selles. 



• 
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Ces cons tatat ions sbnt clairetnent de nature a met- 
tre en lumiere 1' activity « syrabiotique » des 'bactSries- propio- 
niques et des bacteries bifides, les propioniques stimulant le 
developpement des bifides . - 
5 - Ce resultat a ete confirme par' une etude realises 

dans le but de verifier si des souches de PropioniJbacterium 
pouvaient soit amelioref la vitesse d'etablissement d'une sou- 
che de Bifidobacterium, bifidum dans le tube digestif de souris, 
soit augmenter son niveau d'activitS dans les differents seg- 
10 ments du tube digestif. * . - 

Cette etude a, dans un premier temps, montr§ qu'il 
» n'est pas possible d'etablir durablement des PropioniJbacterium 
dans le tube digestif de souris, meme de souris sans ' germe, 
c'est-a-dire en 1' absence de flore digestive. 
15 On a, en revanche, pu montrer que 1 ' apport"-de Pro- 

pi oiaijbacteriujn en culture dans I'eau de bdisson de ces souris 
pericnet de stimuler la vitesse d' implantation de souches de Si- 
fidobacteriwn bifidum dans le tube digestif. ' 

Cette etude scientifique apporte done la preuve 
"20- qu'il existe, une r§elle synergie entre les actions des bacte- 
• ries propioniques et des bacteries bifides: " 

Ces resultat s- ont, en outre, pu Stre verifies par 
une serie d' investigations realisS'es, d'une part, in' vivo chez 
I'homme sain et, d'autre part, in vitro." 
25 ♦ Investigations in vivo ' - 

Celles-ci ont eu pour but 1' etude en milieu hospi- 
' talier au CHU de Caen de la survie et/ou de 1' implantation de 
-souches de bacteries propioniques "dans le milieu intestinal et 
■ ieur effet surla flore bifide d'une serie de dix-neiif sujets 
30 • masculins vorontaires sains. 

Conformement a cette etude, on a fait'ihgSrer quo- 
tidiennement a* chaque volontaire, ce pendant deux semaines, une 

10 

gelule contenant 5 10 bacteries propioniques selectionnees 
par I'INRA et issues d'une banque de souches utilisees dans 
■" 35 i'lndustrie fromagere, done ' parf aitement inoffensives pour 
1 ' homme . ^ ■ ^ 

Les bacteries propioniques administrees se subdivi- 
saient en deux souches a raison d' environ 50 % chacune, I'une 
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de ces souches etant peu autolytique tandis que 1' autre etait 
sensee , s'autolyser au niveau .de I'estomac et au d§but de 
. I'intestin grele sous 1' action des sels biliaires. 
„ . L'. etude de la flore fecale a 6t§ realis§e sur un 
5 ,echantillon de selles avant la prise de. propioniques pour avoir 
I'etat basal de la flore, au cours de cette prise et postSrieu- 
rement a celle-ci pour apprecier la duree de survie des bacte- 
ries exogdnes dans le tube digestif des sujets volontaires . 

Cette etude a inclus une numeration des propioni- 
10 ques ing^r^s et des bif idobacteries . 

'Suite Sl ces investigations, il a pu §tre verifi6 
que la population de bacteries propioniques dans les selles 
augraentait signif icativement des le premier prSldvement sous 
propioniques mais que cet ef f et est transitoire et cesse peu 
15 apres l'arr§t de 1' ingestion des^ bacteries . 

Ces resultats montrent qu'une fraction des souches 
de bacteries propioniques peut survivre dans le txibe digestif 
humain, mais que celles-ci ne peuvent pas , s'y implanter dura- 
blement. 

20 Pour apprecier I'effet des bacteries propioniques 

sur la population bifide, on a egalement pris en consideration 
des pr§lSvements ef f ectuSs avant. - 1' ingestion des propioniques 
(a) , pendant cette ingestion (b) et aprds celle-ci (deux pr61S- 
vements (c et d) ef fectu^s a une semaine ,d' intervalle) 

25- II. est .a noter- que le prSldvement (b) correspond a 

la . moyenne de - deux prelevementS; . effectues krxxne. semaine 

d' intervalle. 

Une numeration des Bif idobacteries a permis- de cal- 
culer les moyennes (en Log) des populations pendant . ceS; quatre 
periodes . 

. On a ainsi trouve deS: valeurs moyennes respectives 
^de,a,40 (a) ; 8,90 (b) ; 9,43 (c) et 8,89 (d). L' evolution avec 
- le temps a §t6 StudiSe par un test statistique non parametrique 
pour populations appariees, le Wilcoxon Matched-paired Signed- 
35 Ranks Test. II montre que lors de I'^ingestion de propioniques 
(prelevement b) la population bifide augmente signif icativement 
par rapport au chiffre de base (prelevement , a) (p=0,0096) et 
reste elevee au premier controle (prelevement c) apres a 'arret 
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de leur: ingestion (p=0,031) , -il n'y a pas de difference entre 
la numeration de Bifidobacteries pendant I'apport de propioni- 
ques (prelevement b) et ce - premier contrSie-* apres 'son arr§t 
(1 semaine) (prelevementi c)' (^)=G,19) ; la population de Bifi- 
dobacteries diminue au deuxieme controle (prelevement d) 
(p=:0,049) en comparaison avec le premier controle aprds arret 
(prelevement c) et revient au niveau anterieur a-' I'apport des 
propioniques (preldvement a) (p=:0/25)' entre le 2 erne controle 
(prelevement d) et le prelevement le prScedant (prelevement c) . 

Ces resultats montrent que l-'apport* i dose §levge 
de propioniques favorise le dSveloppement de la flore bifide ; 
cet 'effet est rapide, observe -dds la premidre semaine et per- 
siste au moins une semaine aprds l' arret de 1'' ingestion des 
propioniques. 

Investigations in vitro 

Le but de ces investigations et ait : 

• d'etudier la resistance • des - bacteries propioniques au 
' « stress » digestif/ e^est-a-dife ^I'acidite -stbmacale- les 

sels biliaires, . : • 

• d'etudier 1 ' influence de cultures de bactgries propioniques 
sur'la croissance des bif idobacteries, 

• de caracteriser, le cas-echeant, I'agent respohsable -de cette 
- influence. . 

Resist^ce des bacteries propioniques atx <c stress » digestif 

Entre leur ingestion et leur arrivee dans le colon 
ou elTes ent rent en contact avec- les bacteries intestiriales et 
notamment les bacteries bif ides, les bactSries propioniques su- 
bissent un ^certain nombre de « stress » dSfavorables a leur 
survie, dont. les prihcipaux sont I'acidite stomacale et le con- 
tact avec les sels biliaires dans I'intestin grele.' 

Pour apprecier la resistance des bacteries propio- 
nicjues a ces « stress >>, on a'choisi deux souches appartenant S 
I'espece Propioni2?acteri tun freudenreichii; a savoir la souche 
LS 410- qui est peu autdlytique et la souche^ LS 2501 qui est 
fb'rtement- autolytique. ' - : • . • . 

• Chez I'homme le pH stomacal, apres -I'arrivee du bol 
alimentaire, s'e situe entre 2 et 3' et le-^ temps moyen de vidange 
gastrique ies't de I'ordre de 90 niin. . * 
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Pour ^valuer la resistance des souches susmention- 
nSes a l'acidit6 stomacale, on a done teste celles-ci a diffS- 
^rents pH. (2, 3 et 4) pendant 90 min. a 37«C. 

On a pu f aire les observations suivantes : 
A pH 4, la viabilite des deux souehes n'est pas du tout alt§- 
ree . 

A pH. 3, la souche LS 410 n'est pas endommagee mais la souche 
LS 2501 presente une legere baisse de viabilite. 

A pH 2, la quasi totalit§ des deux souches meurt apr§s 90 min. 
d' incubation. 

- La resistance des deux souches aux sels biliaires ^ 
37®C a et6 evaluee en choisissant des concentrations d'acides 
biliaires de 1, 2 et 5 g/1 correspondant essentiellement a la 
concentration a 1' entree de I'intestin grSle. 

Ces investigations ont permis de constater qu'S la 
concentration la plus faible (1 g/1) la souche LS 410 reste en- 
tierement resistante meme apres 5 h 30 d' incubation. En. revan- 
che, la souche LS 2.501 presente une mo indre resistance. 

En presence de 2 et 5 g/1 d'acides biliaires, la 
viabilitS des . deux souches chute nettement, la souche LS 2501 
etant plus sensible que la souche LS .410 . , 

En conclusion, ces investigations: pnt montrS que 
les deux souches. etudiees -presentent une grande resistance face 
a des 4c stress- » digestifs moderns . Toutefois, dans des condi- 
tions de « stress » .§levees, la majeure partie des bact§ries ne 
resiste pas, la souche fortement autolytique (LS 2501) etant la 
plus sensible. 

Ces. resultats dGmontrent la neces.site, pour obtenir 
un effet notable sur I'equilibre biologique de la flore du 
tractus intestinal de l/homme, d'ingerer une quantite impor- 
tante de bacteries pour assurer une survie suffisante des sou- 
ches ^ 1 ' entree .du colon. 

Xnfluence de cultures bacteries propioni<p^es sur la crois^ 

sance des bifldobacteries . 

Pour, ef fectuer ces investigations, 4eux souches de 
bacteries bifides : B.longum et B.hifidum ont .6t§ ensemenc§es 
dans un milieu contenant, pour moitie : 
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• un bouillon de culture : adapts S la croissance des bacteries 
bif ides, . ; - , .. . \ 

. une culture de bactSries propioniques Msouches' ^LS. 410 ou 
LS 2501), soif jeunes- (48 h) , done peu ays'ies, soit ^Sgges de 
11 :ours, done fortement lysees. notaitefent en ee qui- cbnceme 
la souche autolytique LS 2501. 

On a ainsi observe que la-presence d'une culture 
Deune de LS 410 et, de :.fa,on moindre; de LS 2501 entraine un 
nxveau plus Slevi de la population- totaie de B.Wfidun, en fin 
de phase exponentielle : le nombre de bacterie's viables est 3 a 
4 fois superieur en prSsenee de LS 410 -et 2^3 fois supSrieur 
en presence de LS 2501. ■ • • 

En ce qui concerne S.lon^, la Culture- de LS 4io 
entraine, en fin de croissahee,' une population 2 fois plus gle- 
vee de B'.lohgvm. 

-Dans le cas des cultures agees-^on a pu dbserver un 
effetnettement favorable ^des deux souches sur la eroissanee de 

B.hitidrm lors de la phase exponentielle (popula-tion I k 3 fois 
sup^rieure) . • ^ ' - ^■■.-■.-.^ 

En conclusion, les deux " bactSries ' propibniques, 
testSes dans cette gfeude. ont une influence- sur la cfoissance 
de S.bifidun,. Leur effet est different selon I'Sge de la cul- 
ture ■: les- cultures jeunes entrainent- unfe augmentation de la 
viability dubifide^en'fixi de croissance conduisant a des popu- 
■lations- finales -2 -a -4 fois -plus- impbrtantes {effet plus marquS 
de LS 410) alors que les cultures Igges ont une action unique- 
ment au debut de la croissance en diminuant ie temps de^gengra- 
tion, mais sans modifier les hiveaux de population finale 
Caracterisation de 2'agent responsaWe de I'effet bifidogSne 
- Influence de surnageants de culture de bactSries propionigues 

- Role de I'acide propibnique. " ■ ■ •' •. 

, On a ef f ectue des experiences similaires a celles 
■ mentionnges ci-dessus • en utilisant;- d'une- part, ■ uniquement 

les surnageants de culture cohstituant la fraction extracel- 

lulaire des bacteries et, d' autre part, un milieu comparatif 

supplement e en acide propionique . -"' 

On a ainsi pu observer que; comparativement i un 

temoin, les surnageants de culture de bactSries propioniques 
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ont un ef-fet nettement stimulant sur la croissance de 
B.bxfidxjm. <3 a 4 fois plus de bactSries viables apres 9 h de 
culture) ;- cet effet .est plus marqu6 en fin de croissance 
avec la souche LS 2501. 

On a verifie que ces effets promoteurs sont dus en 
partie a 1' influence du propionate. II apparait toutefois que 
le propionate n' est pas seul responsable de ces effets, no- 
tarament dans le,cas de la souche LS 2501. 

L'acide propionique possede egalement une influence 
stimulante sur I'activite mStabolique de B.longttm. 
- Influence du milieu intracellulaire : 

On a pu observer que la presence du milieu intra- 
cellulaire des deux souches .de bactSries propionicjues en- 
traine une augmentation consgquente de la density optique et 
du poids sec cellulaire des deux bif ides . Toutefois, ces ef- 
fets. ne sont pas correles ^ une augmentation de la. croissance 
de B.JDifidum ou B.longnm vu que leur viabilite ainsi que leur 
activite metabolique lors de la croissance ne sont pas modi- 
fiees. 

" Influence des parois isol6es - : 

On a pu observer que les parois isolees de. bactS- 

ries propioniques, hydrolysSes ou non, n'ont pas d' influence 

sur la croissance de B-long-um et B-bifidum. 

En conclusion, 1' effet promoteur des bactSries pro- 
pioniques sur la croissemce des bif ides n' apparait li§ ni a 
leur contenu intracellulaire, ni aux parois. En revanche les 
composes, responsables sont principalement localises dans le mi- 
lieu intracellulaire. Le propionate correspond a I'un de ces 
composes . . 
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RE VEND I C A T • I O N S " 
1°) Composition dietetique absorbable susceptible d' ameliorer 
I'equilibre biologique de la flore du tfaictus intestinal de 
I'hotrane et des Tnammif eres, - - ' 

caracterisee en ce- qu'" ■ ■ r , . 

elle est constituee par une- preparation Ideshydratee renfermant 
des bacteries propioniqiies et des bact§ries bifides en- ijuantitS 

9 • • • - 10 

d'au moins 10 cellules/g -et de prSfSrende de I'ofdre de 10 a 

10 celluleis/g. 

2**) Composition selon la revendication 1, 
caracterisie en ce qu' 

elle renferme 80 a '99 %• de bacteries propioniques et 20 a 1 % 
de bacteries bifides, ■ • - 

3®) Composition selon I'une quelconqiie des revendicatlons 1 et 

caract§risie en ce que r, '.- - 

les bacteries propioniques appartiennent a I'espece Propionic 
jbacterium freudenreichii ou Propionibacterium shermanii ou Pro- 
pionibacterium thoenii' ou Propionibacterium jensenii ou 
Propionibacterium acidipropionici. ' " - - . • 

4°) Composition selbn' I'urie quelconque des revendicatlons 1 

caracterisee en ce que • 
les bact§ries bifides appartiennent a I'espSce Bifidobacterium 
""et sont choisies pami les souches * B.Jbifidum, B-longum, 
B.adolescentis, B. breve, B.infantis et B.pseudolongrumi 

5*") Utilisation d'une preparation deshydratee renfermant des 

9 

bacteries propioniques en quantite d'au moins 10 cellules/g de 
preference de I'ordre de 10^^ a 10"^ cellules/g pour 
I'obtention d'une composition dietetique absorbable susceptible 
d' ameliorer I'Squilibre biologique de la flore du tractus in- 
testinal de I'homme et des matnmiferes et en particulier 
d'augmenter la population bifide. 
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6°) Utilisation selon la revendication 5, 
caracterisee ,en ce que 

la prep.aratipn renferme des bacteries bifides. 

1^) utilisation selon I'une quelconque des revendications 5 et 

6/. ■ 
caracterisee en ce ' que 

la composition se presente sous forme de. fractions individual^ 
les d' environ 100 mg a 1 g de prgfgrence de 200 a 500 mg ren- 
f ermant la dose de bacteries devant etre absorbee 
quotidiennement . 

8®) Utilisation selon la revendication 7, 
caract§ris§e en ce que 

la composition se presente sous forme de gelules. 

9°) Utilisation selon I'une quelconque des revendications 7 et 
8, 

caracterisee en ce que 

chaque fraction individuelle renf erme au moins 10 bacteries et 
de preference de I'ordre 10^^ a 10^^ bacteries. 



